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審 査 結 果 の 要 旨 
 
ビスフェノールA（BPA）はポリカーボネートやエポキシ樹脂製造に使用される化学物質であり，
日常的にヒトはBPAに曝露されている．近年，発達障害児童の増加と環境化学物質曝露との関連が
指摘され，疫学調査でヒト妊娠期母体尿中 BPA濃度と出生児童の精神・情緒面での問題行動との間
に相関か示されているものの，その科学的根拠は不十分である． 
申請者は，胎生期・授乳期の BPA曝露が社会行動にどのような影響を与えるかを明らかにするた
めに，自然な行動表現型を集団生活下に計測できる装置 IntelliCage を用いて，BPA 曝露によるマウ
スの行動変化を解析した．C57BL/6J 妊娠マウスを対象に、BPA曝露群（BPA 群）には 0.01%エタノ
ールに溶かした BPA 500 g/kg体重（最大無毒性量 NOAELの 100分の 1）を，vehicle対照群には同
量のエタノールを，胎齢 0.5 日から生後 3 週まで 1 日 1 回栄養チューブにより経口投与した．生後
11 週（雌）あるいは生後 13週（雄）に，対照群として 2出生仔集団（複数の母獣からの雌雄各々n=8
を 2 組），BPA 群として 1 出生仔集団（複数の母獣からの雌雄各々n=8 を 1 組）を設け，IntelliCage
による行動実験を行った．セッションは，3 日間の適応期間とその後 12.5 日間のノーズポークセッ
ション（NP1）で構成した．適応期間にはドアは常時開き自由に飲水可能であるが，NP1 ではドア
は閉じ飲水のためにノーズポーク 1 回が必要となる．解析は，活動量，嗜好性，社会性に関連する
複数指標を，暗期／明期，飲水あり（報酬あり）／飲水なし（報酬なし）の区分に分け，主に BPA
群と対照群間で比較評価を行った．BPA 群雌は，明期の非飲水区分および総合（飲水＋非飲水）の
訪問回数が有意に少なかった．BPA 群雄は，暗期の飲水を伴う訪問以外全ての区分でコーナー滞
在時間が有意に長かった．このことから，BPA 曝露は，雌で非活動期の必須でない活動を抑制し，
雄で報酬獲得場所への嗜好性を増強することが示唆された．他個体への追従性を表す指標では，
BPA 群雄は，全区分を総合した場合と飲水を伴う訪問について有意に低値を示し，BPA 群雄は報
酬関連行動に関して，他個体の影響をより受けやすいことを示唆した． 
 以上が本論文の要旨であるが、胎生期・授乳期の BPA曝露が報酬行動や他個体からの影響などマ
ウスの社会行動に性差をもって影響する可能性を示した点で医学上価値ある研究と認める． 
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